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論 文 内 容 要 旨 
【目的】非小細胞肺癌における eukaryotic elongation factor 1 alpha 2 (eEF1A2)の発現と機能
を解析し, eEF1A2 の臨床的意義と治療標的分子としての可能性を明らかにすること. 【対象と方
法】対象は東北大学病院呼吸器外科で根治的肺切除術を施行した非小細胞肺癌 69 症例. 免疫染
色と定量リアルタイムRT-PCRにより eEF1A2の発現を検出し, 臨床病理学的所見および予後と
の相関を解析した. eEF1A2 の機能解析として肺腺癌細胞株 A549, PC9, II-18, LCSC#1, H1975
および肺扁平上皮癌細胞株 LK2 を用い, eEF1A2 mRNA 干渉による遊走能, 浸潤能, 増殖能の変
化を解析した. また, eEF1A2 発現や肺癌の予後との関連, 細胞遊走能への関与が報告されてい
る matrix metalloproteinase 9 (MMP9)の免疫染色を行い解析した. 【結果】非小細胞肺癌にお
ける eEF1A2 免疫染色の陽性率は 84.1% (58/69 例)で, eEF1A2 免疫染色陰性は死亡(p=0.0026), 
リンパ節転移陽性(p=0.0097)と統計学的に有意な相関を示した. eEF1A2 免疫染色陰性群の 5 年
生存率は 22.2%, 陽性群は 69.7%で有意差を認め(p=0.0010), eEF1A2 免疫染色陰性は独立した
予後不良因子であった(ハザード比 2.71, 95%信頼区間 1.08-6.66, p=0.0335). 正常肺組織に対す
る非小細胞肺癌の eEF1A2 mRNA 相対発現は 0.0028-1515(中央値 0.55)で, eEF1A2 タンパク発
現と相関せず, 生存に関する意義は認められなかった. 用いた細胞株の中では腺癌細胞株 5 種で
eEF1A2 タンパク発現を認めた. RNA 干渉により LCSC#1 で遊走能が低下したが他の細胞株で
は変化せず, 浸潤能, 増殖能は全ての細胞株で変化しなかった. MMP9 免疫染色は非小細胞肺癌
の 85.5% (59/69例)で陽性であったが, eEF1A2免疫染色や予後との相関は認めなかった. 【結論】
eEF1A2 免疫染色は非小細胞肺癌の予後因子として有用と考えられた. 肺癌細胞株の機能解析と
切除標本の MMP9 発現解析を行ったが予後因子として働く機序は解明できず, 治療標的分子と
なることを示唆する結果は得られなかった.  
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